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STRESZCZENIE

Celem niniejszego wdrozenia byto opracowanie technologii wytwarzania
innowacyjnego leku zlozonego (FDC) w wybranej postaci farmaceutycznej o dziataniu
spazmolitycznym, przeciwbolowym i przeciwzapalnym. Innowacyjno$¢ projektu opiera si¢ na
polaczeniu w jednym produkcie leczniczym substancji o dwoch réznych mechanizmach
dzialania, ktérego nie posiada zaden z obecnie dostepnych produktéw na polskim rynku.

Efektem prac w skali preformulacyjnej bylo opracowanie koncepcji formulacji
wstepnych z uzyciem materiatbw wyjsciowych od wybranych dostawcow. Po
scharakteryzowaniu wlasciwosci fizykochemicznych dwoch substancji aktywnych oraz
réznych rodzajow substancji pomocniczych dokonano wyboru dostawcow materiatow
wyjsciowych oraz opracowano wstepne receptury dla leku z postaci kapsutki twarde;j, tabletki
oraz proszku w saszetkach. W wyniku prac technologicznych i analitycznych w skali
laboratoryjnej przeprowadzono wstepny rozwdj metod analitycznych, wykonano badania w
warunkach stresowych dla substancji czynnych w celu potwierdzenia ich Sciezki degradacji
oraz przeprowadzono badania kompatybilnoéci substancji czynnych z substancjami

pomocniczymi. Najbardziej obiecujace wyniki uzyskano dla postaci leku w formie tabletki

powlekanej, w okreslonych dawkach substancji czynnych( G
— ktéra wytypowano do dalszego rozwoju.

W kolejnym etapie nastapito skalowanie procesu technologicznego do skali
poéttechnicznej oraz wytworzenie serii pilotazowej. Zidentyfikowano krytyczne parametry
procesu (CCP), ktére zostaly poddane optymalizacji. Oszacowano potencjalng zdolnosé
procesu tabletkowania za pomoca kart kontrolnych Shewarta. Przeprowadzono koncowa
walidacje metod analitycznych (HPLC) oznaczania zawartosci, zanieczyszczen i uwalniania
dla produktu gotowego. W ramach walidacji powyzszych metod sprawdzono ich selektywnos¢,
liniowos$¢, doktadnosé, precyzje oraz okreslono zakres metody.

Seria pilotazowa zostata poddana badaniom stabilnosci w réznych opakowaniach w
trzech warunkach sezonowania (dtugoterminowe, posrednie, przyspieszone). Wykazano, ze

odpowiedni okres wazno$ci zapewnia produktowi tylko opakowanie- w ktorym

potwierdzono  stabilnos¢  leku (D
@G o »iclozy sie na (D < cs waznosci gotowego

preparatu. Opracowano koncowe specyfikacje dla materiatow wyjsciowych, produktu luzem
oraz produktu gotowego oraz pozostala dokumentacje techniczng niezbedna dla przysziej

procedury rejestracji leku.
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